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ABSTRACT 
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Objective：This study investigated the consensus about treatment strategies for non-responsive and comorbid 
conditions in panic disorder, which represents one subject addressed by the Korean medication algorithm project 
for panic disorders 2008. Methods：The executive committee developed questionnaires about treatment strategies 
for patients with panic disorder based on guidelines or algorithms and clinical trial studies previously published 
in foreign countries. This study analyzed the treatment strategies in cases of non-responsive panic disorder and co-
morbid conditions accompanying panic disorder. Fifty-four (68%) of 80 experts on a committee reviewing panic 
disorders responded to the questionnaires. We classified the consensus of expert opinions into three categories 
(first-line, second-line, and third-line treatment strategies) and identified the treatment of choice according using 
a χ2 test and 95% confidence interval. Results：The consensus about first-line treatment strategies in cases of 
non-responsive panic disorder included“switch from a selective serotonin reuptake inhibitor to venlafaxine XR 
or vice versa” and“clonazepam or alprazolam can be combined with another drug even from the initial period”. 
Second-line strategies included tricyclic antidepressants (clomipramine, imipramine) and high dosages of high 
potency benzodiazepines (alprazolam, clonazepam). The consensus about treatment strategy in cases of comorbid 
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disorders (e.g., depression or other anxiety disorders) recommended antidepressants combined with anxiolytics 
and cognitive-behavioral therapy as the treatments of choice. Antidepressants combined with anxiolytics were 
recommended as the first-line strategy, and antidepressant monotherapy and antidepressants combined with 
cognitive-behavioral therapy emerged as second-line strategies. In cases of comorbid conditions accompanying 
panic disorder, paroxetine was selected as the treatment of choice. Escitalopram, venlafaxine XR, sertraline, 
citalopram, alprazolam, and clonazepam were selected as first-line treatments and fluoxetine, mirtazapine, and 
imipramine were selected as second-line treatments. Conclusion：This study provided information about the 
consensus among Korean experts in regard to treatment strategies for non-responsive panic disorder and comorbid 
conditions accompanying panic disorder. (Korean J Psychopharmacol 2009;20(1):40-51) 
 
KEY WORDS：Panic disorder·Pharmacotherapy·Algorithm·Nonresponse·Comorbidity. 
 
 
 
서     론 
 
많은 수의 공황장애 환자들이 selective serotonin re-
uptake inhibitor(이하 SSRI), serotonin norepinephrine 
reuptake inhibitor(이하 SNRI), tricyclic antidepres-
sant(이하 TCA), benzodiazepine 등의 적절한 약물치료
에도 불구하고, 여전히 반복되는 공황 발작, 예기 불안 등 
계속되는 잔여 증상으로 고통 받고 있다.1) 대략 30%의 
공황장애 환자들이 적절한 약물치료에도 치료반응을 보
이지 않는 치료 불응성 환자인 것으로 보고되고 있다.2,3) 
적절한 용량으로 최소한 6주 이상의 약물치료 후 표준 
평가 척도에서 50%의 증상 감소에 이르지 못한 경우 약
물치료 불응성으로 정의를 내리며, 초기 치료에 실패했
을 경우 다른 표준 치료로 변경할 것을 제안하고 있다.1) 
이런 치료 불응성 공황장애 환자들에 대한 치료전략을 
세우기 위해 다양한 노력과 연구들이 계속되고 있으며, 
약물간의 병합치료 혹은 인지행동치료 등이 제시되고 있
다.4) 또한, 이런 치료 불응성 공황장애 환자들은 특히 공
존질환이 동반된 경우, 심리사회적인 곤란, 생리적 자극 
등과 같은 요인들에 의해 적절한 치료를 선택하는 데 혼
란을 주며, 따라서 임상의는 이러한 요인들을 고려한 후 
적절한 치료전략을 세워야 한다.5) 
최근 Kessler 등6)의 national comorbidity survey re-
plication(이하 NCS-R)에서 광장공포증을 동반하지 않
는 공황장애는 DSM-IV 1축 진단의 다른 어떤 정신과 
질환과 공존하는 비율이 83.1%나 되고, 광장공포증을 동
반하는 공황장애는 100% 모두 다른 어떤 정신과 질환
과 공존한다고 보고하였다. 따라서 불안장애에서 동반하
는 공존질환은 예외(exception)라기보다는 관례(rule)처
럼 되어버렸다.7) 또한, 인격장애 중 회피성 인격장애와 
의존성 인격장애가 공황장애 환자에서 흔하게 관찰되
며,8,9) 인격장애가 동반될 경우 증상이 더욱 심해지고, 우
울증 등의 공존질환 패턴을 예측하게 해주며,10) 치료 반
응에 부정적 영향을 주는 것으로 보고되고 있다.11) 공황
장애는 가장 흔한 공존질환으로써 우울증이 동반되는 경
우 더욱 심각한 불안과 우울 증상을 나타내고, 자살시도
가 더 많으며, 다른 공존질환을 가질 경우가 더 높고, 치
료 반응이나 순응도가 더 떨어지며,12) 또한, 치료 불응
성 우울증의 가장 강력한 인자가 공존하는 불안장애라
고 보고되었다.13) 공존질환이 동반되는 공황장애의 치
료에 대한 접근은 항우울제와 벤조다이아제핀계 약물의 
동시 병합치료 혹은 변경된 인지행동치료의 적용 등이 
제시되고 있으며,14) 불안이 동반된 우울증에서의 치료전
략,15) 약물사용장애와 공존하는 경우의 치료에 대한 연
구16) 등이 있으며, 최근에는 특히 양극성 장애에서 불안
장애 동반시의 치료에 대한 연구들이 활발히 진행되고 
있다.17)  
현재까지 공황장애 치료에 대한 다양한 치료 방법들
이 개발되었지만 여전히 실제적인 임상에서 공황장애에 
대하여 어떠한 치료 결정을 내려야 되는지에 대해서 어
려움을 겪고 있다. 특히 치료 불응성 공황장애 및 공존
질환이 동반된 공황장애의 경우는 더욱 그렇다. 따라서 
여러 다양한 치료 방법들에 대한 결정들을 정확하고 합
리적으로 내리는 것이 치료에 있어 필수적이며, 이를 위
해서는 순차적으로 체계화된 치료 지침 혹은 치료 알고
리듬이 필요하다. 미국,18) 캐나다19) 등에서는 이미 공황
장애를 비롯한 불안장애에 대한 치료 지침을 개발하여 
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사용하고 있으나, 우리나라에서는 공황장애를 비롯한 불
안장애에 대한 체계적인 연구가 부족하고 치료 지침이
나 알고리듬에 대한 연구가 전무하였으며, 2007년 불안
장애 중 강박장애에 관한‘한국형 강박장애 치료 알고
리듬’20)과 관련된 논문들이 발표되었다.21-24)  
대한불안의학회에서는 2007년부터 불안장애의 각 질
환에 대한 알고리듬을 개발할 계획을 수립하였고, 2007
년 3월‘한국형 공황장애 약물치료 알고리듬 실무위원
회’를 발족하였다. 학술적 근거자료가 부족한 국내의 상
황과 약물치료의 실정을 반영하고 외국의 학술적 근거자
료 및 외국에서 이미 개발된 진료지침을 참고하여 알고
리듬의 개발 원칙, 개발 계획 및 개발 방법 등을 논의하
였고, 임상 실제 보다 가까운 알고리듬을 개발하기 위하
여 전문가의 의견 수렴을 구하기 위한 설문지를 개발하였
다.25) 설문지를 통한 국내 전문가 검토위원으로부터 회
수된 의견과 분석 작업을 거친 후 실무위원들의 최종 검
토를 통해 2008년 4월‘한국형 공황장애 약물치료 지
침서 2008(Korean Medication Algorithm Project for 
Panic Disorder 2008, KMAP-PD 2008)’이 발표되
었다.26)  
이 중 공황장애의 진단, 치료 반응과 관해의 평가 및 
인지행동치료에 대한 논문이 먼저 발표되었으며,27,28) 본 
논문에서는 한국형 공황장애 치료 알고리듬을 개발하는 
과정의 일부로써 치료 불응성 공황장애 및 공존질환이 동
반된 공황장애의 치료전략에 대한 국내 전문가의 합의 내
용을 다루고자 한다.  
 
대상 및 방법 
 
1. 알고리듬 설문지 개발 
한국형 공황장애 약물치료 알고리듬을 개발하기 위해 
1995년 이후 외국에서 발표된 15개의 알고리듬을 검토
하면서, 보다 심도 있게 개발된 American Psychiatric 
Association(이하 APA)의 practice guideline for the 
treatment for patients with panic disorder,18) National 
Institute for Clinical Excellence(이하 NICE) clinical 
guideline 22의 Management of anxiety(panic disor-
der, with or without agoraphobia, and GAD) in adults 
in primary, secondary and community care,29) Cana-
dian Psychiatric Association(이하 CPA)의 Clinical 
practice guidelines19) 등 3가지 알고리듬을 기초로 하
여 알고리듬 개발의 초점과 논쟁점을 알아보았다. 
알고리듬 개발 방법은 기존 외국의 약물치료 알고리
듬 개발 방법을 참고하였고,30) 국내 현실상 과학적인 근
거가 절대적으로 부족하고 개발 경험이 전무한 상황 속
에서 어떤 한 가지 방법만을 선택하기에는 어려움이 있었
기 때문에 Woolf31)가 서술한 4가지 방법 중 그 장·단
점을 고려하여, 두 가지 방법 즉,‘증거에 기반한 알고리
듬(evidence-based algorithm)’과‘전문가들의 공식
적 합의에 의한 알고리듬(expert consensus algorithm)’
을 선택하였다. 이런 연유로 한국형 공황장애 약물치료 
알고리듬 개발은 가장 최근에 과학적인 근거를 바탕으
로 출판된 CPA의 지침서19)를 중심으로 설문 문항을 작
성했으며, 실무위원회에서 몇 차례에 걸쳐 이들 각 나라
의 지침서 내용이 국내 실정에 적합한지의 여부를 검토하
고 국내 실정에 맞는 문항을 선정하여 국문으로 번안하였
고 실무위원들이 만든 초안을 검토와 되먹임(feedback)
을 반복하면서 최종안으로 확정하였다. 특히 임상 연구
나 각종 문헌 결과를 검토하여 적극적으로 수용하였으며, 
국내 연구 결과가 충분치 않은 부분은 검토위원회의 공
식적 합의를 수용하여 국내 여건과 상황에 맞게 수정하
고자 하였다.25) 
 
2. 검토위원회의 구성 
국내에서 공황장애에 대한 임상 경험이 풍부하고 학문
적 성취가 많다고 판단되는 정신과 전문의 80명을 실무
위원회에서 우선 선정하여 검토위원회를 구성하였다. 검
토위원회는 대학병원 50명, 종합병원과 정신과 전문병
원 15명, 개원의 15명의 전문의가 포함되어 있으며, 이
들에게 설문지 답변을 의뢰하여 총 54명(68%)이 설문
에 답하였다. 이들은 이전 공황장애에 관한 논문이나 책
자를 발표한 경험이 있거나 지속적으로 공황장애 치료를 
시행하고 있는 검토위원이며, 이들의 설문 결과를 분석
하였다. 
 
3. 치료 불응성 공황장애 및 공존질환이 동반된 경우 치
료전략에 대한 질문 내용  
치료 불응성 공황장애의 경우 치료전략에 대하여‘SSRI 
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계열 혹은 venlafaxine XR 약물 중 하나를 최소한 4주 
이상 동안 적절한 용량으로 투여했음에도 불구하고 반
응이 없는 치료 불응성 공황장애에 관한 내용입니다. 다
음 약물치료 알고리듬에 대해 어느 정도 동의하십니까?’
라는 질문을 하고 다음과 같은 내용에 대하여 조사하였다. 
1) 1단계에서 SSRI를 썼을 때는 2단계에서 다른 SSRI
를 사용하거나 venlafaxine XR을 사용해 보고, venla-
faxine XR을 썼을 경우에는 SSRI를 사용한다. 2) 2단
계에서 효과가 없으면 3단계에서 tricyclic antidepres-
sants(clomipramine, imipramine)를 사용한다. 3) 3단
계에서 효과가 없으면 4단계에서 high potency benzo-
diazepine(alprazolam, clonazepam)을 고용량으로 사용
한다. 4) 4단계에서 효과가 없으면 5단계에서는 monoa-
mine oxidase inhibitor를 사용해 본다. 5) clonazepam
과 alprazolam은 초기 단계부터 다른 약물과의 병합사
용이 가능하다. 
공존질환이 동반된 경우의 치료전략에 대해서는‘공황
장애의 정신과적 공존질환 즉 우울장애나 기타 불안장
애 등의 공존질환이 존재할 경우 치료의 적절성’에 관
한 질문(표 1)과‘공존질환이 동반된 경우 약물의 적정
성’에 대하여 질문하였다. 
 
4. 설문지 평가척도의 합의 수준 분석 방법 
전략 및 약물 선택의 적합성을 평가하기 위하여, 9점 
척도를 사용하였으며, 해당 항목에 대한 경험이 부족하다
거나 잘 알고 있지 못하는 경우에는 평가하지 않고‘ⓠ’
에 표시하도록 하였다(표 1). 9점 척도를 선택한 이유
는 각 선택에 대한 합의를 이끄는데 있어서 기존 한국
형 알고리듬 개발에 있어 의미가 있었기 때문이다.21) 
설문의 세부항목에 대한 적절성을 9점 척도로 평가하
여 먼저 3개의 범주(1-3, 4-6, 7-9) 사이에 분포의 
차이가 있는지를 χ2-검증(χ2-test)을 통해 알아봄으
로써 의견의 일치도 유무를 결정하였다. 그 다음으로 평
균과 95% 신뢰도 구간을 계산하였다. 각 세부항목의 95% 
신뢰도 구간에 근거하여 1차/선호하는 선택(1st-line/ 
preferred choice), 2차/대체하는 선택(2nd-line/alter-
ate choice), 3차 선택(3rd-line)의 3가지 범주로 구분
하였다. 
1차, 2차 선택의 등급은 각 문항의 신뢰구간의 가장 낮
은 경계선에 근거하여 결정하였다. 1차 선택은 가장 낮
은 경계선의 점수가 6.5 이상인 경우이며, 3.5 이상 6.5 
미만인 경우는 2차 선택으로 하였고 3차 선택은 그 이
하였다. 1차 선택과 신뢰구간이 겹치는 경우를 상위 2차, 
겹치지 않는 경우를 하위 2차 선택으로 정하였다.‘최
우선 치료(treatment of choice)’는 1차 범주 안에 있
으면서 검토위원들의 절반 이상이‘⑨’로 평가한 것으
로 가장 강력히 권고되는 치료이다. 1차 선택은 설문에 
대한 검토위원들의 응답이 통계적으로 응집되어 있으면
서 평가가 상위로 나타난 것으로 이들 선택은 검토위원
들이 보기에 주어진 상황에서 적절한 치료이다. 2차 선
택은 확실하지 않은 것으로, 1차로 선택한 치료를 유지
할 수 없거나 반응이 없는 환자들에 대해 적절한 치료이
Table 1. Questionnaire for treatment strategy in cases of comorbid conditions in panic disorder 
Strategy list Score 
Antidepressants monotherapy ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
Anxiolytics monotherapy ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
CBT monotherapy ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
Self-help* ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
Antidepressants+Anxiolytics ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
Antidepressants+CBT ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
Antidepressants+Self-help ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
Antidepressants+Anxiolytics+CBT ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
Anxiolytics+CBT ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
Anxiolytics+Self-help ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
CBT+Self-help ⓠ  ①  ②  ③  ④  ⑤  ⑥  ⑦  ⑧  ⑨ 
*：Self-help means computerized CBT, bibliotherapy or self-help group. CBT：cognitive-behavior therapy  
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다. 1차 치료가 특정 환자에서 적당하지 않다고 여겨지
는 경우에 초기 치료로 사용될 수 있다. 3차 선택은 일반
적으로 부적절하다고 간주되는 선택이다. 전문가의 의견 
분포가 χ2-검정상 3개 범주 사이에 차이가 없다면 검
토위원 사이에 의견의 일치가 없는 것으로 보고,‘컨센
서스 없음’으로 표시하였다. 이에 해당되는 경우는 검토
위원의 의견분포가 비교적 고르게 분포되어 의견일치가 
분명하지 않다는 것을 의미한다. 그 외에 9점 평가척도
의 예시, 제시 약물의 종류와 기타 대상 및 방법 등에 대
한 자세한 설명은‘공황장애 치료에 대한 한국형 알고
리듬 개발’25)과 먼저 발표된 공황장애의 진단, 치료 반
응과 관해의 평가 및 인지행동치료에 대한 논문에 언급
되어 있다.27,28)  
 
결     과 
 
1. 치료 불응성 공황장애의 치료전략  
SSRI 계열 혹은 venlafaxine XR 약물 중 하나를 최소
한 4주 이상 동안 적절한 용량으로 투여했음에도 불구하
고 반응이 없는 치료 불응성 공황장애에 관한 질문에서
는‘1단계 SSRI를 썼을 때 2단계에서 다른 SSRI를 사
용하거나 venlafaxine XR을 사용해 보고, venlafaxine XR
을 썼을 경우는 SSRI를 사용한다’와‘clonazepam 혹
은 alprazolam은 초기 단계부터 다른 약물과의 병합사
용이 가능하다’는 항목에 있어 전문가들은 1차 선택으
로‘대개 적절하다’는 합의를 보였다(표 2). 또한,‘2단
계에서 효과가 없으면 3단계에서 tricyclic antidepres-
sants(clomipramine, imipramine)를 사용한다’와‘3
단계에서 효과가 없으면 4단계에서 high potency ben-
zodiazepine(alprazolam, clonazepam)을 고용량으로 
사용한다’에 대한 항목은 상위 2차로 선택되었다.‘4단
계에서 효과가 없으면 5단계에서는 monoamine oxidase 
inhibitor를 사용해본다’에 대한 항목은 3차 선택으로서
‘대개 부적절하다’는 합의를 보였다. 
 
2. 공존질환이 동반된 경우의 치료전략 
공황장애의 정신과적 공존질환 즉 우울장애나 기타 불
안장애 등의 공존질환이 존재할 경우 치료의 적절성에 관
한 질문에 대해서는‘항우울제와 항불안제 및 인지행동치
료의 병용치료’가‘최우선 치료’였으며,‘항우울제와 항
Table 2. Consensus of treatment strategy in cases of non-response in panic disorder 
Consensus Treatment strategy Mean SD 95% CI Lo 95% CI Up 9 (%) 
Sitch from a SSRI to venlafaxine XR or vice versa 7.58 1.53 7.16 8.01 25.9 First-line  
treatment Conazepam or alprazolam can be combined  
with another drug even from the initial period 
7.98 
 
1.31 
 
7.62 
 
8.34 
 
48.1 
 
TCAs (clomipramine, imipramine) 6.64 1.59 6.20 7.08 07.4 High second-line  
treatment Hgh dosages of high potency benzodiazepines  
(alprazolam, clonazepam) 
6.85 
 
1.57 
 
6.42 
 
7.28 
 
11.1 
 
SSRI：selective serotonin reuptake inhibitor, TCAs：tricyclic antidepressants, SD：standard deviation, 95% CI Lo：95% 
confidence interval for mean lower bound, 95% CI Up：95% confidence interval for mean upper bound, 9 (%)：
percentage of score 9 selected 
 
Table 3. Consensus of treatment strategy in cases of comorbid conditions in panic disorder 
Consensus Treatment strategy Mean SD 95% CI Lo 95% CI Up 9 (%) 
Treatment of choice Antidepressants+Anxiolytics+CBT 7.98 2.41 7.32 8.65 68.5 
First-line treatment Antidepressants+Anxiolytics 7.91 0.97 7.64 8.17 25.9 
Antidepressants monotherapy 6.38 1.29 6.02 6.73 01.9 High second-line  
treatment Antidepressants+CBT 6.98 2.21 6.37 7.59 14.8 
Antidepressants+Self-help* 4.47 2.69 3.73 5.21 00.0 Low second-line  
treatment Anxiolytics+CBT 5.06 2.39 4.39 5.72 00.0 
*：Self-help means computerized CBT, bibliotherapy or self-help group. CBT：cognitive-behavior therapy, SD：
standard deviation, 95% CI Lo：95% confidence interval for mean lower bound, 95% CI Up：95% confidence interval 
for mean upper bound, 9 (%)：percentage of score 9 selected  
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불안제의 병용치료’가 1차 선택이었다(표 3). 또한, 상
위 2차 선택으로는‘항우울제 단독 치료’ 및‘항우울제
와 인지행동치료의 병용치료’로 합의되었으며,‘항우울
제와 자조치료의 병용치료’와‘항불안제와 인지행동치
료의 병용치료’는 하위 2차로 선택되었다. 나머지 치료 
형태에 대해서는 3차 선택으로써‘대개 부적절하다’는 
합의를 보였다. 
 
3. 공존질환이 동반된 경우 약물의 적정성 평가  
공존질환이 동반된 경우, 약물의 선택에 있어서는 pa-
roxetine이‘최우선 치료’로 선택되었으며, 항우울제로
는 escitalopram, venlafaxine XR, sertraline과 cita-
lopram이, 항불안제로는 alprazolam과 clonazepam이 
1차 선택 치료약물이었다(표 4). 상위 2차 선택 치료약
물로는 fluoxetine, mirtazapine과 imipramine이었으
며, 하위 2차 선택 치료약물에서 항우울제로는 clomipra-
mine, amitriptyline, trazodone과 moclobemide가 선
택되었고, 기타 약물로는 propranolol과 buspirone이 선
택되었다. 나머지 제시된 치료약물들은 3차 선택으로‘대
개 부적절하다’는 합의를 보였다.  
 
고     찰 
 
1. 치료 불응성 공황장애 
치료 불응성 공황장애 환자들의 치료전략에 대한 외
국의 임상 연구도 그다지 많지 않다. 이중 맹검 위약대
조군 연구에서, fluoxetine으로 치료 중인 치료 불응성 
공황장애 환자에게 pindolol augmentation이 효과가 있
음이 보고되었으며,32) 개방 연구로는 fluoxetine에 TCA
의 추가 요법,33) SSRI에 olanzapine의 추가 요법34,35) 
및 olanzapine 단독 요법36) 등이 있다.  
2008년에 발표된 가장 최근의 World Federation of 
Societies of Biological Psychiatry(이하 WFSBP) 
Guidelines4)에 의하면, 공황장애의 초기 약물치료가 실
패하고 약물 용량을 최대 용량으로 증가시킨 후에도 효
과가 없을 경우, 즉 치료 불응성 공황장애 환자의 치료
전략에 있어 다음과 같은 전략을 제시하였다.‘첫번째로 
다른 1차 선택 표준 약물치료로 변경한다. 즉 SSRI에서 
SNRI로의 변경 혹은 그 반대, SSRI간에 서로 화학적으
로 다른 화합물일 경우 한 SSRI에서 다른 SSRI로의 변
Table 4. Consensus of drug selection in cases of comorbid conditions in panic disorder 
Consensus Treatment strategy Mean SD 95% CI Lo 95% CI Up 9 (%) 
Treatment of  
choice Paroxetine 8.47 0.72 8.27 8.67 58.5 
Escitalopram 7.79 1.38 7.41 8.17 26.9 
Venlafaxine XR 7.15 2.35 6.50 7.81 32.7 
Sertraline 7.13 1.78 6.64 7.62 11.3 
Citalopram 7.04 1.85 6.52 7.55 17.3 
Alprazolam 7.34 1.33 6.97 7.71 18.9 
First-line  
treatment 
Clonazepam 7.04 1.62 6.59 7.48 15.1 
Fluoxetine 6.81 1.47 6.41 7.22 11.3 
Mirtazapine 6.10 2.00 5.54 6.65 05.8 High second-line  Treatment 
Imipramine 6.06 2.26 5.43 6.68 13.2 
Clomipramine 5.46 2.21 4.85 6.08 000. 
Propranolol 5.19 2.13 4.60 5.78 03.8 
Amitriptyline 4.67 1.92 4.14 5.21 000. 
Trazodone 4.56 1.97 4.01 5.10 000. 
Moclobemide 4.39 2.43 3.71 5.07 000. 
Low second-line  
treatment 
Buspirone 4.26 2.47 3.58 4.95 01.9 
SD：standard deviation, 95% CI Lo：95% confidence interval for mean lower bound, 95% CI Up：95% confidence 
interval for mean upper bound, 9 (%)：percentage of score 9 selected. 
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경한다.1) 그 다음 단계로 TCA와 같은 2차 선택 약물
을 시도한다. 또한 moclobemide와 같은 효과가 알려진 
약물을 투여한다. 마지막 단계로 개방 연구나 증례 연구
에서 효과적이라고 알려진 약물이나 약물 병용 투여가 
그 다음 선택이 될 수 있다’라고 하였다. 한편, 적절한 용
량의 약물치료에도 불구하고 계속되는 잔여 증상을 나
타낼 경우 인지행동치료가 효과가 있음을 보였고,37,38) 
반대로 인지행동치료에 반응을 보이지 않는 환자에게 
위약대조군 연구에서 SSRI 혹은 clomipramine이 효과
가 있음을 나타내었다.39,40) 따라서 치료 불응성 공황장애 
환자들에게 있어 약물치료 이외에 인지행동치료의 병용
치료를 적용하는 것을 고려해야 한다고 하였다. 
본 연구 결과에서 치료 불응성 공황장애 환자의 치료전
략에 대한 1차 선택으로 적절하다고 합의된 것이‘1단
계 SSRI를 썼을 때 2단계에서 다른 SSRI를 사용하거
나 venlafaxine XR을 사용해 보고, venlafaxine XR을 
썼을 경우는 SSRI를 사용한다’와‘clonazepam과 al-
prazolam은 초기 단계부터 다른 약물과의 병합사용이 
가능하다’는 항목이었다. 2007년 현재 국내에서는 ven-
lafaxine XR이 대표적인 SNRI이기에 질문을 venlafa-
xine XR로 국한하였으나 결국 위의 WFSBP Guidelines4)
의 결과와 합치된 소견을 보였고, 현재 다른 불안장애 
및 우울장애 환자들에 대한 치료전략과 유사하다.  
Lader41)는 benzodiazepine이 의존 및 내성의 과거
력이 없는 경우에 단기 사용 및 치료 불응성 환자에게
만 적용할 수 있다고 하였고, SSRI의 반응이 나타나기
까지 몇 주 동안 환자들로 하여금 고통을 덜어주게 하
기 위해 benzodiazepine과의 병합 요법1)을 권고하였다. 
본 연구에서도 치료 불응성 공황장애 환자에게 고효능 
benzodiazepine을 초기 단계부터 다른 약물과 병합 사
용하는 것에 대하여 1차 선택으로 적절하다고 합의되었
다. 여러 항우울제에 대한 반응이 없을 경우 즉, 1~3단
계에서 효과가 없으면 고효능 benzodiazepine을 고용
량으로 사용한다는 항목이 상위 2차로 선택되었다. 고효
능 benzodiazepine의 장기치료 효과에 대한 연구들42,43)
이 있으나, NICE29)에서는 benzodiazepine의 사용에 대
해서 단기간의 사용을 권장하고 있으며, 대부분의 교과서
에서도 이를 권장하고 있을 뿐만 아니라, 최근 WFSBP 
Guidelines4)의 치료 불응성 공황장애 환자의 치료전략
에도 benzodiazepine의 사용에 대해서 특별히 언급하
지 않고 있다. 본 결과에서 보다시피 대체적으로 국내 전
문가들은 benzodiazepine의 사용에 적극적인 합의를 보
였는데, 아마도 초기 치료에서의 사용을 권장하는 것으
로 생각되지만, 장기적인 사용 여부에 대한 질문이 설문
에 포함되어 있지 않았기 때문에 장기적 사용에 관한 합
의를 알아볼 수 없었다. 
SSRI 혹은 SNRI에도 반응이 없을 경우 치료전략에 
대해 TCA 사용을 상위 2차 선택 치료로 합의를 보였으
며, 이는 최근의 WFSBP Guidelines4)을 비롯한 여러 
알고리듬과도 일치된 소견을 보였다. 또한, monoamine 
oxidase inhibitor(이하 MAOI) 사용에 대해서는 대개 
부적절하다는 합의를 보였다. SSRI가 처음 등장한 이후 
20년 가까이 지난 2007년 현재 TCA와 MAOI는 공황
장애 치료에서 멀어져 가고 있고, SSRI와 SNRI가 현재
의 공황장애 치료를 선도하고 있다는 것을 본 KMAP-
PD 2008에서 보여주었다. 초기 치료전략 결과 등을 포
함하여 본 실무위원회에서 제안한 한국형 공황장애 약
물치료 알고리듬 흐름도는 그림 1과 같다.26) 
 
2. 공존질환이 동반된 경우의 치료전략 
2001년 2월부터 2003년 미국에서 조사가 시행된 최
근 Kessler의 NCS-R6) 보고에 의하면 광장공포증을 
동반하지 않는 공황장애는 특정 공포증과 공존하는 비율 
34.3% 등 다른 어떤 불안장애와 공존하는 비율 66%, 
주요우울장애 34.7%, 양극성장애 14.4% 등 다른 어떤 
기분장애와 공존하는 비율 50%, 주의력결핍과잉행동장
애 13% 등 다른 어떤 충동조절장애와 공존하는 비율 
47.2%, 알코올을 포함 다른 어떤 약물사용장애와 공존
하는 비율 27% 등 다른 어떤 정신과 질환과 공존하는 비
율이 83.1%나 된다고 하였다. 또한 광장공포증을 동반
하는 공황장애는 다른 어떤 정신과 질환과 공존하는 비
율이 100%라 하였다. 그러기에 불안장애는 예외적이라기
보다는 관례적으로 공존질환을 동반한다고 할 수 있다.7) 
단일질환으로는 주요우울장애가 공황장애의 가장 흔
한 공존질환으로서, 동반되는 경우 더욱 심각한 불안과 
우울 증상을 나타내고, 자살시도가 더 많으며, 다른 공
존질환을 가질 경우가 더 높고, 치료 반응이나 순응도가 
더 떨어지기 때문에,12) 임상에서 더욱 치료에 어려움을 
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겪는다. 공황장애에서 우울증이 동반된 경우 더 높은 수
준의 공포와 신체적 감각으로 인해 항우울제의 초기 투
여시 내약성이나 약물치료 지속의 의향을 감소시키므로, 
따라서 항우울제의 용량 적정은‘적게 시작(start low)
하여 천천히 증량(slow go)하라’고 권유하고 있다.44) 
또한, 공황장애에서 우울증이 동반된 경우 benzodiazepine 
단독치료는 피하라고 권유하고 있다. 인지행동치료 역시 
우울증이 동반된 공황장애에서 효과적인 치료로 여겨지
고 있다.45-47)  
공황장애에서 다른 불안장애가 동반되었을 때 우울증
이 공존질환일 때보다 대체적으로 예후가 더 좋은 것으
로 여겨지나,7) 동반하는 다른 불안장애가 있을 경우 약
물치료 반응이나 관해율이 떨어진다고 보고되고 있다.11) 
이 경우 역시 항우울제와 벤조다이아제핀계 약물의 동
시 병합치료 적용이 제시되고 있으며,14) 동반하는 다른 
불안장애가 있을 경우 공황장애 치료에 있어 인지행동치
료가 효과가 있다고 보고되고 있다.48)  
공황장애가 약물사용장애와 공존하는 경우의 치료전
략에 대한 체계적인 연구는 아직 없으나 SSRI가 남용 
가능성이 없고 내약성이 우수하고 비교적 안전하다는 것
과, 또한 SSRI가 알코올 소비를 감소시키는 효과가 있
다는 보고49) 등으로 미루어 SSRI가 이 경우에 치료 약물
로 선택될 수 있으며, benzodiazepine은 남용 가능성 때
문에 사용을 피해야 한다.16) 
최근에 특히 양극성 장애에서 불안장애 동반에 대한 
연구들이 활발히 진행되고 있다.17) 공황장애 등의 불안
장애를 동반할 경우 양극성 장애는 경과 예후가 더 좋지 
않고, 일찍 발병하며, 삶의 질과 기능을 더 저하시키고, 자
살 가능성이 더욱 높다고 보고되고 있다.50) 양극 성 장
애에서 공황장애 동반시 약물사용장애와도 동반할 가능성
이 높아 benzodiazepine 처방이 제한적이고, 항우울제의 
조증 삽화 유발 및 양극 삽화의 불안정화를 일으킬 가능
성 때문에 치료에 어려움을 겪는다.44) 공황장애와 양극
성 장애 동반시 치료에 있어 입증된 효과는 부족하나, 기
분 안정화가 무엇보다 중요하고 적절히 이루어져야 하
며, 항우울제의 단독 요법은 피해야 한다.44) 최근 gaba-
pentin, pregabalin, valproic acid 등 항경련제의 공황
장애 등의 불안장애에서의 효과 입증으로 양극성 장애
를 동반한 공황장애 환자의 치료에 적응이 될 수 있을 
것이다.51-53) 양극성 장애/불안장애 공존시의 인지행동
치료에 대한 임상 연구는 아직 보고되지 않았으나 양극성 
장애에서의 인지행동치료의 효과54)가 보고되고 있어, 이 
경우에 인지행동치료의 효과 또한 기대해 볼 수 있다. 
본 연구에서는‘공황장애의 정신과적 공존질환 즉 우
울장애나 기타 불안장애 등의 공존질환이 존재할 경우’
에 대한 치료의 적절성에 대하여 전문가에게 질문을 하
였다. 위에서 살펴본대로 각 공존질환의 종류에 따라 치
Figure 1. Korean Medication Algorithm Flow for Panic
Disorder. SSRI：selective serotonin-reuptake inhibitor,
SNRI：serotonin and norepinephrine reuptake inhibitor,
BZD：benzodiazepine, TCA：tricyclic antidepressant,
NaSSA：noradrenergic and specific serotonergic anti-
depressant. 
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료전략이 달라짐에도 본 연구에서는 각각의 경우에 대
하여 구분 짓지 않고 한 문항에만 표시를 하였던 한계
가 있었다. 그러나‘우울장애나 기타 불안장애 등 공존
질환이 존재할 경우’라는 언급을 하였기에 공황장애가 
우울장애 및 다른 불안장애와 공존할 경우에 대한 전문
가의 의견이라고 가정하여 본다면,‘항우울제+항불안제
+인지행동치료’ 3가지 치료 모두의 병용치료가‘최우선 
치료’로 합의되었다. 이는 위의 우울증을 동반한 공황장
애 및 다른 불안장애를 동반한 공황장애 치료전략에 대
한 외국의 연구와 합치된다. 또한, 본 KMAP-PD 200826)
의 공황장애 초기 치료전략에서 중등도 및 중증인 경우
에서도 이 3가지 모두의 병용치료가 최우선 치료로 합의
된 것으로 보아, 국내 전문가들이 중등도 이상 혹은 공
존질환을 동반한 공황장애는 초기부터 적극적인 치료를 
선택하는 경향이 높고, 증상완화, 근본치료, 재발방지를 
염두에 둔 포괄적인 접근을 시행해야 한다는 인식을 갖
고 있는 것으로 보인다. 그 다음으로는‘항우울제+항불
안제’의 병용치료가 1차 선택이었으며, 상위 2차 선택
으로는‘항우울제 단독치료’ 및‘항우울제+인지행동치
료의 병용치료’로 합의되었고,‘항우울제+자조치료의 
병용치료’와‘항불안제+인지행동치료’의 병용치료는 
하위 2차로 선택되었다. 즉, 항우울제는 단독치료를 포
함 모든 병용치료에서 기본적인 치료전략으로 선택되었
으며, 항불안제 단독치료 및 인지행동치료 단독치료는 
부적절한 것으로 합의되었다. 
본 연구에서 공존질환이 동반된 경우, 약물의 선택에 
있어서는 paroxetine만이‘최우선 치료’로 선택되었으
며, 이는 본 KMAP-PD 200826)의 공황장애 초기치료
전략에서의 결과에서도 동일한 결과였다. SSRI 중에서 
escitalopram, sertraline, citalopram은 1차 선택 치료 
약물로 합의된 것으로 보아, 2007년 현재 국내 임상 실
제에서는 SSRI 중 특별히 paroxetine이 가장 각광을 받
는 약물이라는 것을 알 수 있었다. 이는 paroxetine이 공
황장애 임상 연구 영역에서 가장 많은 연구가 이루어진 
점과 약물에 대한 인지도 등이 관련 있을 것으로 사료된
다. 항우울제 중 venlafaxine XR이 공존질환을 동반한 
경우의 약물 선택에 있어서 1차 선택 치료 약물로 합의
되었는데, 본 KMAP-PD 200826)의 중등도 및 중증인 
경우를 포함 초기 치료전략에서는 venlafaxine XR이 상
위 2차 약물로 선택되었던 것과 차이를 보였다. 이는 공
존질환이 동반될 경우의 공황장애는 SNRI가 1차 치료로 
선택될 수 있음을 시사하였다. 항불안제로는 alprazolam
과 clonazepam이 1차 선택 치료약물이었으며, 치료 불
응성 치료전략에서와 마찬가지로 대체적으로 국내 전문
가들은 benzodiazepine의 사용에 적극적으로 선택하는 
점을 알 수 있었다. TCA 중 imipramine 만이 상위 2차 
약물로 선택되고, 나머지 TCA 약물들과 moclobemide
는 하위 2차 약물로 선택되었는데 치료 불응성 치료전략
에서와 같이 2007년 현재 TCA와 MAOI는 공황장애 치
료 임상 영역에서 관심이 줄어들고 있음을 시사한다. mir-
tazapine이 독특한 항우울 및 항불안 기전이 있음에도 
불구하고 상위 2차 선택 치료약물로 선택되었고, 기타 
약물로 propranolol과 buspirone이 하위 2차 선택 치
료 약물에서 선택되어 꾸준한 관심을 갖고 있음을 나타
내었다.  
 
3. 제한점  
본 KMAP-PD 2008의 기본적인 제한점은 다음과 같
다. 첫째, 근거-중심의 가이드라인이 아니기 때문에 실
제 임상적 효용성이 객관적으로 입증되지 못했다. 그러
나 근거-중심의 가이드라인보다는 전문가 집단의 경험
에 의존한 가이드라인이 실제 임상 현장에서의 경험과 
변화를 즉각 반영할 수 있다는 장점도 동시에 갖고 있다. 
둘째, 설문에 참여한 전문가 집단의 수가 충분하지 않고 
국내 임상 현실을 대표한다고 보기에는 부족함이 있다. 
또한, 본 연구에서 국내 전문가들이 benzodiazepine의 
사용에 적극적인 합의를 보였지만 장기적인 사용 여부에 
대한 합의를 알아보기 위한 질문이 포함되지 않았다. 공
존질환의 각 종류에 따라 치료전략이 달라짐에도 본 연
구에서는 각각의 경우에 대하여 구분 짓지 않았으며 질
문 항목도 구분되지 않았다. 특히 인격장애 공존질환에 
대한 고려가 부족하였다. 
이러한 여러 가지 제한점에도 불구하고 국내에서 처음
으로 공황장애 환자에게 국내 현실에 적합하고 질적으
로 우수한 치료가 될 수 있도록 하는 데 목표를 둔‘한국
형 공황장애 약물치료 알고리듬 2008’을 개발하였고, 
본 연구는 치료불응성 및 공존질환이 동반된 경우의 공
황장애 치료에 대한 전문가들의 합의 수준과 경험의 일
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치도를 알아본 국내 첫 번째 연구였다. 본 알고리듬 개
발 과정에서 드러난 제한점을 참고하여 향후 계속되는 수
정과 재개정을 통해서 문제점과 단점 등을 보완해나가
야 할 것이다. 
 
요     약 
 
본 연구는 한국형 공황장애 약물치료 알고리듬 치료
지침의 개발 과제 연구의 일환으로, 치료 불응성 공황장
애 환자 및 공존질환이 존재할 경우 치료의 적절성에 대
한 전문가의 합의를 조사하고자 실시하였다. 최근에 과
학적인 근거를 바탕으로 출판된 외국의 지침서를 중심
으로 임상 연구나 각종 문헌 결과를 검토하고 검토위원
회의 공식적 합의를 수용하여 국내 여건과 상황에 맞게 
설문 문항을 작성하였으며, 80명의 검토위원에게 설문지
를 발송하여 54명(68%)이 응답하였다. 설문의 세부항
목에 대한 적절성을 9점 척도로 평가하여 평균과 95% 
신뢰도 구간에 근거하여 1차/선호하는 선택, 2차/대체하
는 선택, 3차 선택의 3가지 범주로 구분하였다. 치료 불
응성 공황장애에 관한 질문에서는‘1단계 SSRI를 썼을 
때 2단계에서 다른 SSRI를 사용하거나 venlafaxine XR
을 사용해 보고, venlafaxine XR을 썼을 경우는 SSRI를 
사용한다’와‘clonazepam 혹은 alprazolam은 초기 단
계부터 다른 약물과의 병합사용이 가능하다’는 항목에 
있어 전문가들은 1차 선택으로‘대개 적절하다’는 합의
를 보였다. 또한,‘2단계에서 효과가 없으면 3단계에서 
tricyclic antidepressants(clomipramine, imipramine)
를 사용한다’와‘3단계에서 효과가 없으면 4단계에서 
high potency benzodiazepine(alprazolam, clonaze-
pam)을 고용량으로 사용한다’에 대한 항목은 상위 2차
로 선택되었다. 공황장애의 정신과적 공존질환 즉 우울
장애나 기타 불안장애 등의 공존질환이 존재할 경우 치
료의 적절성에 관한 질문에 대해서는‘항우울제와 항불
안제 및 인지행동치료의 병용치료’가‘최우선 치료’였
으며,‘항우울제와 항불안제의 병용치료’가 1차 선택이
었다. 또한, 상위 2차 선택으로는‘항우울제 단독 치료’ 
및‘항우울제와 인지행동치료의 병용치료’로 합의되었
으며,‘항우울제와 자조치료의 병용치료’와‘항불안제와 
인지행동치료의 병용치료’는 하위 2차로 선택되었다. 공
존질환이 동반된 경우의 약물의 선택에 있어서는 paro-
xetine이‘최우선 치료’로 선택되었으며, 항우울제로는 
escitalopram, venlafaxine XR, sertraline과 citalopram
이, 항불안제로는 alprazolam과 clonazepam이 1차 선택 
치료약물이었다. 상위 2차 선택 치료약물로는 fluoxetine, 
mirtazapine과 imipramine이었으며, 하위 2차 선택 치
료 약물에서 항우울제로는 clomipramine, amitriptyline, 
trazodone과 moclobemide가 선택되었고, 기타 약물로
는 propranolol과 buspirone이 선택되었다. 본 연구를 
통하여 한국의 전문가들을 대상으로 치료 불응성 공황
장애 환자 및 공존 질환이 존재할 경우 치료의 적절성
에 대한 합의에 관한 정보를 제공하였다.  
 
중심 단어：공황장애·약물치료·치료 알고리듬·치료
불응성·공존질환. 
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